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SCIENTIFIC ARTICLE
Assessment of Preemptive Analgesia Efficacy in Surgical 
Extraction of Third Molars
Jorge Luiz Jacob Liporaci Junior 1 
Summary: Liporaci Jr JLJ – Assessment of Preemptive Analgesia Efficacy in Surgical Extraction of Third Molars.
Background and objectives: Literature on preemptive analgesia is controversial. Reliability of results and difficult reproducibility of research 
contribute for non-elucidation of the subject. The aim of this study is to test the efficacy of oral ketoprofen (150 mg) preemptively administrated two 
days before third molar surgery, compared with postoperative administration in the same patient.
Methods: Thirteen patients underwent surgical removal of bilateral third molar in two separate procedures. In a random and double blind proce-
dure, oral ketoprofen 150 mg was administered every 12 hours two days before surgery and, after the procedure, the same drug was administered 
for three days. On the other side, a control (placebo) was used orally every 12 hours two days before surgery and, after the procedure, ketoprofen 
150 mg was administered every 12 hours for three days. Postoperative pain was assessed by visual analogue scale, nominal scale, and amount 
of rescue analgesics consumed.
Results: There was no statistically significant difference in postoperative pain between the preemptive treatment and control.
Conclusion: In this experimental model, preemptive analgesia was not effective in reducing postoperative pain in surgical extraction of third molar 
compared with the postoperative administration of the same drug.
Keywords: Analgesia; Molar, Third/surgery; Pain, Post-operative/prevention and control; Ketoprofen.
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INTRODUCTION
Effective treatment of postoperative pain is a major priority 
for clinical research in surgical practice 1. Analgesia improves 
the quality of life postoperatively, reducing morbidity and pro-
viding greater comfort, allowing for rapid recovery and early 
return of patients to daily activities.
The preemptive analgesia concept was introduced by Crile 
at the beginning of the last century. He noted that blocking 
the transmission of pain before surgical incision reduced 
postoperative mortality. This technique was first proposed in 
order to prevent postoperative shock. However, later on, its 
proponents termed it “preemptive analgesia”, as they noticed 
a marked decrease in the intensity and duration of postopera-
tive pain 2,3. 
After major advances in the knowledge of pain physiology, 
preemptive analgesia has been reborn with a series of studies 
started by Woolf in the 80s. However, the success in experi-
mental animal models has not been repeated in human clini-
cal models.
Several acute pain studies show a large variation in pain 
intensity among patients. In a review of preemptive analgesia 
performed by Katz et al. 4, the authors report that inclusion of 
appropriate control groups for assessing the time of analgesic 
administration in relation to the surgical incision is fundamen-
tal for a better analysis of the method.
The aim of this study is to evaluate the efficacy of preemp-
tive analgesia in surgical extraction of mandibular third molar, 
comparing if a non-steroidal oral anti-inflammatory (Ketopro-
fen 150 mg) administered preoperatively for two days every 
12 hours is more effective in reducing or eliminating pain than 
the conventional protocol of postoperative administration of 
the same medicine every 12 hours for three days.
METHOD
After review and approval by the Ethics Committee of Hospital 
das Clínicas da Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto and 
signing the informed consent, 14 patients were selected for 
the study.
The selected patients were all young adults, aged between 
18 and 30 years, of both sexes, with no medical records, not 
using concomitant medication (except for oral contraceptive), 
with bilateral mandibular third molars in similar position evalu-
ated by panoramic radiograph (Figure 1). Patients with a his-
tory of pericoronaritis or regional infections were not included 
in the study.
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Drug treatment protocol
Patients underwent surgical removal of mandibular third mo-
lars bilaterally unerupted in two sessions with an interval of 
one month between them. In both procedures, patients re-
ceived one drug (test or placebo), which was taken daily for 
two days before surgery. After surgery, the test drug (keto-
profen 150 mg 2.day-1) was prescribed for three more days, 
along with a rescue analgesic (paracetamol 750 mg) in case 
of pain. Patients were fully covered in postoperative period, as 
placebo was used only in the two days prior to surgery in one 
of the procedures. Neither the surgeon nor the patient knew 
which drug was being used during that period, as it may be the 
test drug (ketoprofen 150 mg 2.day-1) or placebo.
Surgical procedure
The same surgeon and assistant performed the surgery, 
and the operative procedure did not exceed 1-hour. Follow-
ing the protocol of preoperative antisepsis, local anesthesia 
was performed by blocking the inferior alveolar, lingual, and 
buccal nerves with a maximum of two tubes of 2% lidocaine 
with 1:50,000 noradrenaline, using carpule syringe and long 
needle. The surgery was performed by the classic technique 
of full flap, odontosection, and osteotomy to standardize the 
surgical trauma. After extraction of third molar, the cavity was 
treated with curettage, bone filing, and copious irrigation with 
0.9% saline and sutured. Recommendations for the postop-
erative period were made, as well as for medication and com-
pletion of the pain questionnaires.
Questionnaires for postoperative evaluation
The questionnaires for pain assessment were completed at 
pre-established moments after surgery (3, 8, 12, 24, 48, and 
72 hours, respectively named M1, M2, M3, M4, M5, M6) and 
when the patient made use of rescue analgesic (if necessary, 
named rescue number 1 up to rescue number 5). The param-
eters for evaluation were: 1) visual analogue scale (Huskis-
son 5); 2) verbal descriptive scale (Keele 6); 3) register of res-
cue analgesics consumption. For statistical analysis we used 
analysis of variance for parametric data and Kruskal-Wallis 
test for nonparametric data, and the level of significance was 
p < 0.05.
RESULTS
Of the 14 patients selected, only one was excluded from the 
study for not taken the preoperative medication properly (pa-
tient N# 14). Of the 13 patients evaluated, two were males and 
11 females. The patients’ ages ranged from 18 to 30 years 
(mean age 21 years).
Control vs. ketoprofen
Comparing all surgeries in which control was used and sur-
geries in which ketoprofen was used, the analysis of variance 
showed no statistically significant difference between pain in-
tensity at different time points (p = 0.3870). The results are 
shown in Figure 2.
First surgery vs. second surgery
Comparing the first surgery with the second surgery on the 
same patient, the Kruskal-Wallis test showed no statistically 
significant difference between pain intensity at different time 
points (p = 0.2897). The results are shown in Figure 3.
First surgery using control vs. second surgery using 
ketoprofen
Comparing the first surgery using preemptive control (placebo) 
with the second surgery using preemptive ketoprofen in the 
same patient (his own control), the analysis of variance for re-
Figure 1 – Panoramic Radiograph Showing Bilateral Lower Third Mo-
lars (white arrows). 
Figure 2 – Individual Values and Respective Means (horizontal 
line) between Control Group (left) and Ketoprofen Group Surgeries 
(right).
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peated measures showed no statistically significant difference 
between pain intensity at different time points (p = 0.2474). 
The results are shown in Figure 4.
First surgery using ketoprofen vs. second surgery using 
control
Comparing the first surgery using preemptive ketoprofen with 
the second surgery using preemptive control on the same pa-
tient (his own control), the analysis of variance for repeated 
measures showed no statistically significant difference be-
tween pain intensity at different time points (p = 0.9067). The 
results are shown in Figure 5.
DISCUSSION
The results observed in this study showed no significant differ-
ence in ketoprofen used preemptively or just after surgery.
Preemptive analgesia is a controversial topic. Differences 
between experimental models, including different routes of 
administration, drug combinations, time of postoperative pain 
evaluation, types of surgery, concomitant use of sedation and 
local anesthetics that are more potent hinder the comparison 
between procedures.
From a conceptual standpoint, local anesthesia is in itself 
a preemptive analgesia, as we are blocking the nerve impulse 
before starting the surgical incision. Thus, we must consider 
that local anesthetic inhibits pain sensation both during and at 
the first hours after surgery. Most literature studies associate 
local anesthesia with the oral or parenteral drug administra-
tion regime of anti-inflammatory to evaluate analgesia, as an-
esthesia is necessary to perform the procedure.
In our study, we chose to use only ketoprofen 150 mg as-
sociated with local anesthesia to block the inferior alveolar, 
lingual and buccal nerves, using a maximum of two tubes of 
lidocaine 2% with epinephrine 1:100,000. Lidocaine was cho-
sen, among other local anesthetics, because of its intermedi-
ate duration of action, as a long-lasting local anesthetic could 
interfere with the assessment of pain in the first 12 hours after 
surgery. The number of tubes was limited to avoid masking 
the analgesia of ketoprofen at the same initial period. 
Regarding the choice of non-steroidal anti-inflammatory, 
we chose ketoprofen for its frequent use in several types of 
procedure, various routes of administration, high analgesic 
power and low adverse effects. This clinical efficacy is similar 
in intravenous, intramuscular, and rectal routes, but oral ad-
ministration immediately before surgery is less effective than 
the intravenous (Kokki 7). The fact that we administered keto-
profen 150 mg two days before surgery was considering that 
most studies in literature using oral anti-inflammatory drugs 
do it with only one hour in advance. In these cases, there may 
Figure 3 – Mean and Respective Standard Deviation between the 
First Surgery (left) and Second Surgery (right).
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Figure 4 – Mean and Respective Standard Deviation between the 
First Surgery under Preemptive Control (left) and Second Surgery un-
der Preemptive Ketoprofen (right).
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Figure 5 – Mean and Respective Standard Deviation between the 
First Surgery under Preemptive Ketoprofen (left) and Second Surgery 
under Preemptive Control (right).
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be changes in the absorption and distribution of the drug be-
fore its clinical effect, so, we chose to anticipate the beginning 
of preemptive therapy.
Jung et al. 8 reported that the oral administration of a non-
steroidal anti-inflammatory (Talniflumato 370 mg) one hour 
prior to surgical extraction is not more effective than the same 
drug administration one hour after surgery. The study evalu-
ated only a single administration without follow-up postopera-
tively. In our study, the continuity of anti-inflammatory medica-
tion was justified by not leaving the patient uncovered under 
the risk of pain due to lack of analgesia, as the objective was 
to evaluate whether there is advantage to start early adminis-
tration of ketoprofen 150 mg in detriment of only postoperative 
administration.
Ong et al. 9 reported that intravenous administration of ke-
torolac 30 mg preoperatively has a preemptive effect of two 
additional hours of analgesia compared to the same medica-
tion administered at the end of surgery. Similar to the preced-
ing paragraph, the authors evaluated only the first moment of 
post-operative pain, not assessing it afterwards or the amount 
of rescue analgesics. Obviously, the intravenous route has a 
100% bioavailability of the drug in the circulation, which can 
be reduced in oral administration of the same drug. We chose 
the oral route to reproduce the routine clinical situation of den-
tal offices, in which professionals who do this type of surgery 
rarely use the parenteral route.
Zacharias et al. 10 evaluated preemptive analgesia by 
separating the patients into three groups: placebo, diclofenac 
100 mg, and methadone 10 mg administered orally 60-90 
minutes before surgery, and found no significant difference 
between groups. Surgery was performed under general an-
esthesia and after anesthesia induction. They administered 
tenoxicam 20 mg and dexamethasone 8 mg. We believe that 
these factors may have affected the outcome, as there is an 
association of different analgesics in different routes of ad-
ministration, as well as central nervous system depression in-
terfering with the perception of immediate postoperative pain. 
Furthermore, the study was not paired, making comparison in 
the same patient difficult. 
Isiordia-Espinozaet et al. 11 showed that the association of 
submucous tramadol (50 mg) applied at surgical site with ke-
torolac (10 mg) administered orally 30 minutes before surgery 
was more effective than the preemptive use of oral ketorolac 
(10 mg) alone. This finding suggests that the balanced anal-
gesia optimizes preemptive treatment. However, the fact that 
the authors used a preemptive analgesic opioid capable of 
sedation/depression of the central nervous system results in 
interference in nociceptive perception and interpretation. We 
decided to use only a non-steroidal anti-inflammatory to pre-
vent such interference in our analysis.
Analgesia at hospital surgical clinic, usually, begins right 
in the induction of general anesthesia by the same anes-
thesiologist. In some cases, the surgeon requests a specific 
drug. During general anesthesia, a state in which the central 
nervous system depression prevents pain processing, the 
anesthesiologist usually administers an intravenous cocktail 
consisting of corticosteroids, opioids, and non-steroidal anti-
inflammatory. The surgeon, in turn, performs nerve block or 
infiltration of local anesthetics in the region to be operated, 
which complements the analgesia closing the possible path-
ways of nociceptive transmission. 
This balanced analgesia is proven effective in preventing 
pain. The fact that it is administered before the surgical inci-
sion has as main justification the pharmacokinetic advantage, 
i.e., at the time of incision there is already an analgesic in 
that tissue ready to act. From that perspective, there are no 
controversies. 
Preemptive analgesia has been investigated with the pos-
sibility of a pharmacodynamic advantage. With the onset of 
surgical trauma and inflammatory cascade activation (that 
happens even after the surgery), there is the release of inflam-
matory mediators and its corresponding nociceptors sensiti-
zation. The hypothesis of the anti-inflammatory administered 
before trauma reduce the amount of release of these media-
tors and the consequent peripheral and central sensitization is 
attractive. However, the results from literature are contradic-
tory and more studies are needed on the subject.
RBA - 62-04 - 003 - 007.indd   505 7/2/2012   10:09:33 AM
Rev Bras Anestesiol ARTIGO CIENTÍFICO 
2012; 62: 4: 502-510
506 Revista Brasileira de Anestesiologia
 Vol. 62, No 4, Julho-Agosto, 2012
INTRODUÇÃO
O tratamento efetivo da dor pós-operatória é a maior priori-
dade da pesquisa clínica na prática cirúrgica 1. A analgesia 
melhora a qualidade de vida no pós-operatório, reduzindo a 
morbidade e proporcionando maior conforto, permitindo uma 
rápida recuperação e retorno precoce do paciente às suas 
atividades diárias.
O conceito de analgesia preemptiva foi introduzido no iní-
cio do século passado por Crile. Ele observou que o bloqueio 
da transmissão da dor antes da incisão cirúrgica reduziu a 
mortalidade pós-operatória. Essa técnica foi inicialmente pro-
posta visando prevenir o choque pós-operatório. Entretanto, 
mais tarde, seus proponentes denominaram o termo analge-
sia preemptiva, pois eles notaram uma marcada diminuição 
na intensidade e duração da dor pós-operatória 2,3. 
Após intensos avanços no conhecimento da fisiologia da 
dor, a analgesia preemptiva renasceu com uma série de tra-
balhos iniciados por Woolf na década de 80. Contudo, o su-
cesso nos modelos experimentais em animais não se repetiu 
em modelos clínicos em humanos.
Vários estudos de dor aguda mostram uma grande varia-
ção entre pacientes na intensidade da dor. Na revisão sobre 
analgesia preemptiva realizada por Katz e col. 4, os autores 
relatam que a inclusão de grupos controle apropriados na 
avaliação do tempo da administração dos analgésicos em 
relação à incisão cirúrgica é fundamental para uma melhor 
análise do método.
O objetivo do presente estudo é avaliar a eficácia da anal-
gesia preemptiva na cirurgia de extração de terceiros molares 
inferiores inclusos, comparando se um anti-inflamtório não 
esteroidal (Cetoprofeno 150 mg) administrado diariamente a 
cada 12 horas por via oral com antecedência de dois dias no 
pré-operatório é mais efetivo na redução ou eliminação da dor 
em relação ao protocolo convencional de administração ape-
nas pós-operatória do mesmo medicamento a cada 12 horas 
por via oral durante três dias.
MÉTODO
Após análise e aprovação pelo Comitê de Ética do Hospital 
das Clínicas da Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto e 
assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido, 14 
pacientes foram selecionados para o estudo.
Os pacientes selecionados eram todos adultos jovens en-
tre 18 e 30 anos de idade, de ambos os sexos, sem comorbi-
dades atuais ou pregressas, não fazendo uso de medicação 
concomitante (com exceção para uso de contraceptivos orais) 
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Resumo: Liporaci Junio  JLJ – Avaliação da Eficácia da Analgesia Preemptiva na Cirurgia de Extração de Terceiros Molares Inclusos.
Justificativa e objetivos: A literatura sobre analgesia preemptiva é controversa. A confiabilidade dos resultados e a dificuldade de reproduti-
bilidade das pesquisas contribuem para a não elucidação do tema. O objetivo desse estudo é testar a eficácia da administração preemptiva de 
Cetoprofeno 150 mg via oral dois dias antes da cirurgia de extração deterceiros molares, comparando no mesmo paciente com a administração 
pós-operatória.
Método: Treze pacientes foram submetidos à cirurgia de extração bilateral de terceiros molares inferiores inclusos em dois procedimentos distin-
tos. De forma randomizada e duplo cega, em um procedimento foi administrado Cetoprofeno 150 mg via oral a cada 12 horas dois dias antes da 
cirurgia e, após o procedimento, continuou-se o mesmo medicamento por mais três dias. De outro lado, foi utilizado um controle (placebo) via oral 
a cada 12 horas dois dias antes da cirurgia e, após o procedimento, continuou-se o Cetoprofeno 150 mg a cada 12 horas por mais três dias. A dor 
pós-operatória foi avaliada por meio da escala visual analógica, da escala nominal e da quantidade de consumo de analgésicos de resgate.
Resultados: Não foi observada diferença estatisticamente significante na dor pós-operatória entre o tratamento preemptivo e o controle.
Conclusão: Neste modelo experimental, a analgesia preemptiva não se mostrou eficaz na redução da dor pós-operatória na cirurgia de extração 
de terceiros molares inclusos em comparação com a administração pós-operatória do mesmo medicamento.
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AVALIAÇÃO DA EFICÁCIA DA ANALGESIA PREEMPTIVA NA CIRURGIA DE EXTRAÇÃO DE TERCEIROS MOLARES INCLUSOS
com terceiros molares inferiores inclusos bilaterais em posi-
ção semelhante avaliados por radiografia panorâmica (Figu-
ra 1). Pacientes com histórico de pericoronarites ou infecções 
regionais não foram incluídos no estudo.
Protocolo terapêutico medicamentoso
Os pacientes foram submetidos à cirurgia de remoção dos 
terceiros molares inferiores inclusos bilateralmente em duas 
sessões, com intervalo de um mês entre elas. Em ambos os 
procedimentos, os pacientes receberam um medicamento 
(teste ou placebo) que foi ingerido diariamente por dois dias 
antes da cirurgia. Após a cirurgia, o medicamento teste (Ce-
toprofeno 150 mg 2.dia-1) foi prescrito de horário por mais 
três dias, juntamente com um analgésico de resgate/socorro 
(paracetamol 750 mg) em caso de dor. Os pacientes ficaram 
totalmente cobertos no pós-operatório, sendo que o placebo 
foi usado apenas nos dois dias de pré-operatório em um dos 
procedimentos. Nem o cirurgião, nem o paciente sabiam qual 
medicação estava sendo usada no período, pois poderia ser o 
medicamento teste (Cetoprofeno 150 mg 2.dia-1) ou placebo.
Procedimento cirúrgico
A cirurgia foi realizada sempre pelo mesmo operador e auxi-
liar, sendo que o tempo do procedimento operatório não ex-
cedeu uma hora. Após o protocolo de antissepsia pré-cirúrgi-
ca, a anestesia local foi feita por bloqueio dos nervos alveolar 
inferior, lingual e bucal com no máximo dois tubetes de lido-
caína 2% com noradrenalina 1:50.000 utilizando-se seringa 
carpule e agulha longa. A cirurgia foi realizada pela técnica 
clássica de retalho total, osteotomia e odontosecção visando 
padronizar o trauma cirúrgico. Após extração do terceiro mo-
lar, a cavidade foi tratada com curetagem, limagem óssea e 
irrigação abundante com soro fisiológico 0,9% e suturada. As 
orientações pós-operatórias foram feitas bem como sobre a 
medicação e preenchimento dos questionários de dor.
Questionários para avaliação pós-operatória
Os questionários para avaliação da dor foram respondidos 
em horários pré-estabelecidos do pós-operatório (3, 8, 12, 
24, 48 e 72 horas, respectivamente denominados M1, M2, 
M3, M4, M5, M6) e quando o paciente lançou mão do anal-
gésico de resgate (se necessário, denominado de resgate 
número 1 até resgate número 5). Os parâmetros para ava-
liação foram: 1) Escala visual analógica (Huskisson 5); 2) 
Escala verbal ou descritiva (Keele 6); 3) Anotação do con-
sumo de analgésicos de resgate. Para análise estatística 
dos dados foi utilizada a Análise de Variância para os dados 
paramétricos e o teste de Kruskal-Wallis para os dados não 
paramétricos, sendo que o nível de significância utilizado 
foi de p < 0,05.
RESULTADOS
Dos 14 pacientes selecionados, apenas um foi excluído do 
estudo por não ter ingerido as medicações pré-operatórias 
corretamente (paciente nº14). Dos 13 pacientes avaliados, 
dois eram do gênero masculino e 11 do gênero feminino. A 
idade dos pacientes variou de 18 a 30 anos (média de idade 
de 21 anos).
Controle x Cetoprofeno
Comparando todas as cirurgias em que foi empregado o con-
trole e as cirurgias em que foi empregado o Cetoprofeno, a 
Análise de Variância não mostrou diferença estatisticamente 
significante entre a intensidade da dor nos diferentes momen-
tos (p = 0,3870). Os resultados obtidos encontram-se na Fi-
gura 2.
Figura 1 – Radiografia Panorâmica Evidenciando os Terceiros Mola-
res Inferiores Bilaterais (setas brancas). 
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Figura 2 – Valores Individuais e suas Respectivas Médias (traço ho-
rizontal) entre as Cirurgias do Grupo Controle (esquerda) e Cirurgias 
do Grupo Cetoprofeno (direita).  
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Primeira cirurgia x segunda cirurgia
Comparando a primeira cirurgia com a segunda cirurgia no 
mesmo paciente, o Teste de Kruskal-Wallis não mostrou 
diferença estatisticamente significante entre a intensidade da 
dor nos diferentes momentos (p = 0,2897). Os resultados ob-
tidos encontram-se na Figura 3.
Primeira cirurgia controle x segunda cirurgia 
Cetoprofeno
Comparando a primeira cirurgia empregando controle pre-
emptivo (placebo) com a segunda cirurgia sob Cetoprofe-
no preemptivo no mesmo paciente (controle dele mesmo), 
a Análise de Variância de Medidas Repetidas não mostrou 
diferença estatisticamente significante entre a intensidade da 
dor nos diferentes momentos (p = 0,2474). Os resultados ob-
tidos encontram-se na Figura 4.
Primeira cirurgia sob Cetoprofeno x segunda cirurgia 
controle
Comparando a primeira cirurgia sob Cetoprofeno preemp-
tivo com a segunda cirurgia controle preemptivo no mesmo 
paciente (controle dele mesmo), a Análise de Variância de 
Medidas Repetidas não mostrou diferença estatisticamente 
significante entre a intensidade da dor nos diferentes mo-
mentos (p = 0,9067). Os resultados obtidos encontram-se 
na Figura 5.
DISCUSSÃO
Os resultados observados nesse trabalho demonstraram não 
haver diferença significante utilizando o Cetoprofeno preemp-
tivo ou somente após a cirurgia.
A analgesia preemptiva é um tema controvertido. Diferen-
ças entre modelos experimentais, incluindo vias de adminis-
tração diferentes, associações de medicamentos, tempo da 
avaliação da dor pós-operatória, tipos de cirurgias, uso de 
sedação concomitante e anestésicos locais mais potentes di-
ficultam a comparação entre os trabalhos.
Do ponto de vista conceitual, a própria anestesia local é 
uma analgesia preemptiva na medida em que estamos blo-
queando o impulso nervoso antes de iniciar a incisão cirúrgi-
ca. Dessa forma, é preciso considerar que a anestesia local 
inibe tanto a sensação dolorosa no transoperatório, como nas 
primeiras horas após a cirurgia. A maioria dos trabalhos da li-
teratura associa a anestesia local ao esquema farmacológico 
oral ou parenteral de anti-inflamatório para avaliar a analge-
sia, uma vez que a anestesia é imprescindível para a realiza-
ção do procedimento.
Em nosso estudo, optamos pela utilização apenas do Ce-
toprofeno 150 mg associado à anestesia local por bloqueio 
de nervos alveolar inferior, lingual e bucal utilizando no máxi-
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Figura 3 – Média e Respectivo Desvio-Padrão entre a Primeira Cirur-
gia (esquerda) e a Segunda Cirurgia (direita). 
Figura 4 – Média e Respectivo Desvio-Padrão entre a Primeira Ci-
rurgia Controle Preemptivo (esquerda) e a Segunda Cirurgia sob Ce-
toprofeno Preemptivo (direita). 
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Figura 5 – Média e Respectivo Desvio-Padrão entre a Primeira Ci-
rurgia sob Cetoprofeno Preemptivo (esquerda) e a Segunda Cirurgia 
Controle Preemptivo (direita). 
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mo dois tubetes de lidocaína 2% com adrenalina 1:100.000. 
A lidocaína foi escolhida, dentre outros anestésicos locais, 
por ter duração de ação intermediária, pois se fosse utilizado 
anestésico local de longa duração poderia interferir na avalia-
ção da dor nas primeiras 12 horas após a cirurgia. A limitação 
da quantidade de tubetes teve como motivo também evitar 
mascarar a analgesia do Cetoprofeno neste mesmo período 
inicial. 
Com relação à escolha do anti-inflamatório não esteroidal, 
optamos pelo Cetoprofeno por ser utilizado com frequência 
em vários tipos de procedimento, por várias vias, possuir alto 
poder analgésico e baixos efeitos adversos. Essa eficácia clí-
nica é semelhante nas vias intravenosa, intramuscular e retal, 
mas a administração oral imediatamente antes da cirurgia é 
inferior à intravenosa (Kokki 7). O fato de administrarmos o 
Cetoprofeno 150 mg com dois dias de antecedência da cirur-
gia, foi considerando que a maioria dos trabalhos da literatura 
que utilizam anti-inflamatórios pela via oral o fazem somente 
com uma hora de antecedência. Nestes casos existe a pos-
sibilidade de alterações na absorção e distribuição da droga 
antes de seu efeito clínico, assim, optamos por antecipar o 
início da terapia preemptiva.
Jung e col. 8 relataram que a administração via oral de 
um anti-inflamatório não esteroidal (Talniflumato 370 mg) 1 
hora antes da cirurgia de extração não foi mais efetiva que 
a administração do mesmo medicamento 1 hora após a ci-
rurgia. A pesquisa avaliou somente a administração única 
sem sua continuidade no pós-operatório. Em nosso estudo, 
a continuidade da medicação anti-inflamatória se justificou 
para não deixar o paciente descoberto sob o risco de dor por 
falta de analgesia, sendo que o objetivo foi avaliar se existe 
vantagem em iniciar com antecedência a administração do 
Cetoprofeno 150 mg em detrimento apenas da administração 
pós-operatória.
Ong e col. 9 relataram que a administração intravenosa 
pré-operatória de 30 mg de Cetorolaco teve um efeito pre-
emptivo de 2 horas a mais de analgesia em relação à mesma 
medicação administrada no final da cirurgia. Da mesma for-
ma que na pesquisa citada no parágrafo anterior, os autores 
avaliaram somente o primeiro momento da dor pós-operatória 
não estendendo a avaliação por mais tempo, nem avaliaram 
a quantidade de analgésicos de resgate. Evidentemente que 
a via intravenosa tem biodisponibilidade de 100% da droga 
na circulação, a qual pode ser reduzida quando da adminis-
tração oral do mesmo medicamento. Optamos na nossa pes-
quisa pela via de administração oral, para reproduzirmos a 
situação clínica rotineira dos consultórios odontológicos, nos 
quais a via de administração parenteral é raramente utilizada 
pelos profissionais que fazem este tipo de cirurgia. 
Zacharias e col. 10 avaliaram a analgesia preemptiva alo-
cando os pacientes em três grupos: placebo, diclofenaco 
100 mg e metadona 10 mg via oral 60 a 90 minutos antes 
da cirurgia; e não encontraram diferença significante entre os 
grupos. As cirurgias foram realizadas sob anestesia geral e, 
após a indução da anestesia, foram administrados 20 mg de 
tenoxican e 8 mg de dexametasona.  Acreditamos que estes 
fatores podem ter interferido no resultado, uma vez que es-
tão associando diferentes analgésicos em diferentes vias de 
administração, bem como a depressão do sistema nervoso 
central interferir na percepção da dor pós-operatória imediata. 
Ademais, o estudo não foi pareado, dificultando a compara-
ção no mesmo paciente.
Isiordia-Espinozaet e col. 11 demonstraram que associar 
50 mg de tramadol submucoso no local da cirurgia juntamen-
te com cetorolaco 10 mg via oral 30 minutos antes foi mais 
eficaz do que somente a utilização do cetorolaco 10 mg via 
oral isoladamente preemptivo. Sugerindo que a analgesia 
balanceada otimiza o tratamento preemptivo. Entretanto, o 
fato dos autores utilizarem um analgésico opioide preemptivo 
com capacidade de sedação/depressão do sistema nervoso 
central resulta em interferência na percepção e interpretação 
nociceptiva. Optamos pela utilização apenas de um anti-in-
flamatório não esteroidal para evitar interferências desse tipo 
em nossa análise.
A analgesia na clínica cirúrgica hospitalar, habitualmente, 
tem início já na indução da anestesia geral, pelo próprio anes-
tesista. Em determinados casos, o cirurgião solicita algum 
medicamento específico. Durante a anestesia geral, estado 
em que a depressão do sistema nervoso central impossibilita 
o processamento da dor, o anestesista normalmente admi-
nistra um coquetel intravenoso envolvendo corticoide, opioide 
e anti-inflamatório não esteroidal. O cirurgião, por sua vez, 
realiza o bloqueio de nervo ou infiltração com anestésico lo-
cal na região a ser operada, o qual complementa a analgesia 
fechando as possíveis vias da transmissão nociceptiva. 
Essa analgesia balanceada é comprovadamente eficaz na 
prevenção da dor. O fato de ser administrada antes da incisão 
cirúrgica tem como justificativa principal a vantagem farmaco-
cinética, ou seja, no momento da incisão, já existir analgésico 
naquele tecido pronto para agir. Sob este prisma, não existem 
controvérsias.
A analgesia preemptiva tem sido investigada com a possi-
bilidade de existir uma vantagem farmacodinâmica. Com o iní-
cio do trauma cirúrgico e ativação da cascata inflamatória (que 
se segue mesmo após o término da cirurgia), ocorre a libera-
ção de mediadores inflamatórios e sua respectiva sensibiliza-
ção de nociceptores. A hipótese do anti-inflamatório antes do 
trauma reduzir a quantidade de liberação destes mediadores 
e a consequente sensibilização periférica e central é atraente. 
Entretanto, os resultados da literatura ainda são conflitantes e 
mais estudos são necessários sobre o assunto. 
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Resumen: Liporaci Junio  JLJ – Evaluación de la eficácia de la anal-
gesia de prevención en la cirugía de extracción de terceros molares 
incluidos. 
Justificativa y objetivos: La literatura sobre la analgesia de preven-
ción es controversial. La confiabilidad de los resultados y la dificultad 
de reproductibilidad de las investigaciones contribuyen para que el 
tema no quede clarificado en su totalidad. El objetivo de este estu-
dio, es comprobar la eficacia de la administración de prevención del 
Cetoprofeno 150 mg por vía oral dos días antes de la cirugía de ter-
ceros molares, comparando al mismo paciente con la administración 
postoperatoria.
Método: Trece pacientes se sometieron a la cirugía de extracción bi-
lateral de terceros molares inferiores incluidos en dos procedimientos 
distintos. De forma randomizada y doble ciega, en un procedimiento 
se administró Cetoprofeno 150 mg por vía oral a cada 12 horas dos 
días antes de la cirugía y después del procedimiento continuamos 
con el mismo medicamento por tres días más. Por otra parte, fue utili-
zado un control (placebo) vía oral a cada 12 horas dos días antes de 
la cirugía y después del procedimiento se continuó con el Cetoprofe-
no 150 mg a cada 12 horas por tres días más. El dolor del postopera-
torio, se evaluó por medio de la escala visual analógica, de la escala 
nominal y de la cantidad de consumo de analgésicos de rescate.
Resultados: No se observaron diferencias estadísticamente signifi-
cativas en el dolor postoperatorio entre el tratamiento de prevención 
y el control.
Conclusiones: En este modelo experimental, la analgesia de pre-
vención no fue eficaz en la redución del dolor postoperatorio en la 
cirugía de extracción de terceros molares incluidos en comparación 
con la administración postoperatoria del mismo medicamento.
Descriptores: ANALGESIA, Prevención; Cetoprofeno; CIRUGÍA, 
Buco-maxilo-facial; DOLOR, Postoperatoria.
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